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Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur HersteUung von intravenos beim Menschen anwendlgpm 
Humanalbumin aus menschUchen Placenten unter Verwendung von Kationeiuustauschern. f p ^ . |. ™|* 

Placenten steUen eine leicht zugiinguche und bfflige QueUe Or menschUche Proteine 
vielfach als Ausgangsmaterial fir die HersteUung von menschUchen Gammaglobulinen, die hto» 
5 verabreicht werden, verwendet. Bis jetzt war es jed ch schwierig, die ausschliefllich fur intravenose Anwendung 
in Betracht kommende Albuminfraktion der Placentaproteine in einer Form zu gewinnen, die vSllige qualitative 
Gleichwertigkeit mit dem aus venSsem Blutplasma gewonnenen Humanalbumin siehersteUt. ■ £ 

Die bis jetzt bekannten Verfahrensschritte zur Herstellung von. Humanalbumin aus menschlichen Placenten. 
das zur intravenosen Verabreichung an Menschen geeignet ist, durch FaUung des Albumins mit Neutralsalz oder 
LO mit Alkohol aus Placentahomogenat ohne entsprechende Behandlung ,mk Kationenaustausc^m ze^ten 
insbesondere den NachteU, dafl solche Albuminpraparationen einen "Schodrfaktor" enthielten, der ^^nten 
Symptome eines schockartigen Geschehens mit insbesondere Blutdruckabfall hervorruft. Dieser Schockfakt r 
wurde im Tierexperiment in geeigneter Weise am Hund und an Primaten nachgewiesen. 

Aufeabe der Erfindung ist nun die Schaffung eines Verfahrens zur HersteUung von Humanalbumin aus 
IS Placenten das insbesondere durch die Entfernung des. Schockfaktor, reaktionsfrei intravenSs am Menschen 
applizierbar ist. Gemafl der Erfindung ist das Verfahren dadurch gekennzeichnet, dafl nun das aus 
Placentahomogenat mittels FaUung insbesondere aus alkoholischer Losung gewonnene und wasseng^gelaste 
Rohalbumin uber einen stark sauren Kationenaustauscher, der mit einem hastens 0.15 molaren Puffer «mt 
einem PH -Wert von hochstens 2,5 aquHibriert ist, fchrt und die erhaltene AlbuminlSsung in bekannter We.se 
20 konzentriert, sterilfiltriert und bei 60°C 10 h zur Ausschaltung der InfektiSsitSt von aUenfaUs enthaltendem 
Hepatitisvirus hitzeinaktiviert. Dieses so gewonnene Albumin zeigt im Hundeversuch - im Gegensatz turn als 
Ausgangsmaterial dienenden Rohalbumin - keine Symptome des Schockfaktors und weist elektrophoretisch und 
sedimentationsanalytisch keine Denaturierungen auf. 

Das erfindungsgemafle Verfahren wird an Hand eines Beispiels naher erlautert. 
25 B e i s p i e 1 : MenschUche Placenten werden homogenisiert und mit einer 0,9%igen Nattiumchlondlosung 

extrahiert. Diese LSsung enthalt die losUchen Placentaproteine. Zur DarsteUung der Alburmnfraktion wird erne 
der QbUchen Fattungsmethoden verwendet. Nach FaUung der Globuline in 30%iger alkoholischer Losung wird cue 
Albuminfraktion in 40%iger alkoholischer L3sung bei einem p^Wert von 4,8 und -5 C gefaUt. Das Prazipitat ist 
das unreine, den Schockfaktor enthaltende Rohalbumin, welches lyophiUert wird. Das PUcentarohalbumin wird 
30 • in einem 0,1 molaren Citratpuffer, p H =2,2, gel6st und mit einem stark sauren Kationenaustauscher auf der 
Basis eines kernsulfonierten Polystyrolharzes (DOWEX 50 W X 8 200/400 Maschen der Fa. Dow Che- 
micalCo.,USA) vermischt. Das Gemisch wird 4 h bei etwa 20°C gertthrt und die nicht an den Ionenaustauscher 
gebundene Fraktion mittels einer Nutsche entfernt. Diese Fraktion enthalt das schockfaktorfreie Albumin. Dieses 
wird nach einem abUchen Verfahren konzentriert und sowie venos gewonnenes Humanafoumin sterifiltnert und 
35 dem lOstundigen Hitzeinaktivierungsverfahren bei 60°C zur Ausschaltung der Infekti8sitaf von auenfaus 
enthaltenem Hepatitisvirus unterzogen. 


P ATE NT ANS PRUCH 


Verfahren zur HersteUung von intravenos beim Menschen anwendbarem Humanalbumin aus menschUchen 
Placenten unter Verwendung von Kationenaustauschern, dadurch g e k e n n z e i c h n e t , dafl man das aus 
Placentenhoraogenat mittels FaUung insbesondere aus alkoholischer Ldsung gewonnene und wasseng geloste 
Rohalbumin Qber einen stark sauren Kationenaustauscher, der mit einem hochstens 0,15 molaren Puffer mit 
45 einem p H -Wert von hochstens 2,5 aquilibriert ist, fiihrt und die erhaltene Albuminlosung in bekannter We.se 
konzentriert. sterifiltriert und bei 60°C 10 h zur Ausschaltung der Infektiositat von aUenfaUs enthaltenem 
Hepatitisvirus hitzeinaktiviert. 
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